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Séance du 21 Juillet 1913. 


Présidence de M. Pierre Marie. 


M. le SecRETAIRE GENERAL donne lecture de Ja correspondance 
qui comprend un mémoire du D* Lalande (de Saint-Jean-de-Mau- 
rienne). Ce travail est transmis au comité de publication. 


Modifications cliniques et histologiques d’une tumeur 
de la prostate sous l’influence du radium, 


\Par MM. 0. Pasteau, Degrais et A. Bellot. 


En 1910, nous avons rapporté a la deuxiéme conférence inter- 
nationale pour l'étude du cancer' une observation de tumeur 
maligne de la prostate dont la régression puis la disparition com- 
pléte s’était produite sous V’influence du radium; ce malade, que 
lun de nous a cu l’occasion de revoir il y a deux mois 4 peine, a du 
reste continué a présenter tous les signes de la guérison complete. 

Nous voudrions aujourd’hui vous rapporter une autre obser- 
vation de tumeur de la prostate traitée par le radium et dont l’étude 
nous a paru présenter quelque intérét. 

ll s’agit d’un homme de 69 ans, de bonne santé générale, qui 
jusqu’a l’age de 64 ans ne présenta aucun incident du coté des reins 
ou de la vessie. 


{. Pasteau, Wickham et Degrais, Cancer de la prostate et radium, p. 707. 
TOME VI. — 1913. 41 
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En juillet 1908 pour la premiére fois et sans cause appréciable, 
hématurie totale : pendant deujours consécutivement, une miction 
sanglante chaque jour. Pas de douleur lombaire ni vésicale; aucun 
signe de calcul. En dehors de la période hématurique les urines 
sont claires, sans albumine ni sucre, ni sable d’une facon notable. 
La palpation rénale ne donne pas de résultat; le médecin consulté 
croit néanmoins & un calcul rénal et conseille au malade l’usage de 
la pipérazine et une saison & Martigny (Vosges), qui est faite en 
juillet et en aodt de la méme année. 

En décembre 1908, deuxiéme hématurie, puis une troisiéme un 
peu plus tard, se présentant avec les mémes caractéres que la pre- 
miére. 

En septembre 1909, fiévre typhoide grave au retour d’un saison 
a Capvern; hémorragie intestinale vers la troisiéme et la quatriéme 
semaine. A peu prés 4 la méme époque, les urines deviennent 
troubles; il y a nettement de la cystite. Les accidents vésicaux 
durent de 15 & 20 jours, puis diminuent sans disparaitre comple- 
tement. 

En janvier 1911, les hématuries reparaissent, ainsi qu’en avril, 
mai, juin, ot elles deviennent plus fréquentes, de plus en plus 
abondantes; elles sont presque journaliéres au commencement de 
juin. - 

Le 8 juin, j’examine le malade pour la premiére fois : la prostate 
est grosse, trés dure, fixée le long du bassin, surtout a droite, et 
douloureuse au toucher de ce cété seulement. Reins non sentis; 
pas de calcul vésical. On ne trouve nulle part de ganglions aug- 
mentés de volume. Comme traitement je donne du styptol. 

Le 12 juin, en période hématurique, la cystoscopie est faite avec 
un instrument n° 23; on voit l'urine sourdre bien claire des deux 
uretéres. La vessie est saine partoul. Tres nettement l’hématurie 
doit étre attribuée a la prostate. 

Le traitement par le styptol et lurotropine est poursuivi en 
méme temps que quelques lavages de la vessie qui se vidait mal. 

Les hématuries ne cessent pas; elles se montrent presque 
chaque jour en juin et juillet et au commencement d’aout. 

Le 28 septembre 1911; les applications de radium sont commen- 
cées suivant notre technique habituelle; un tube de platine de 5/10 
de mm. d’épaisseur contenant 5 centigr. de sulfate de radium pur 
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est placé dans une sonde urétrale a béquille et laissé dans la région 
prostatique. Pendant toute cette premiére série d’applications, les 
séances ont été de deux heures, sauf pour la seconde qui n’a duré 
qu'une heure, parce que l’hématurie est survenue pendant cette 
application. 

Ces séances ont été faites les 28 soptembee; § 9, 5, 9, 12, 16, 19 et 
24 octobre (soit /5 heures). Elles ont semblé avoir une action nette 
sur le saignement. En effet, le malade avait saigné abondamment le 
matin du 28 septembre; il a eu une application a 1 h. 1/2. Sauf 
lhématurie du 5 octobre, pendant la séance de radium, il n’a plus 
eu de sang dans les urines jusqu’au 25 octobre; le sang a reparu 
alors les 4, 6, 7, 8 et 23 novembre. 

Il fut impossible d’avoir 4 notre disposition du radium en jan- 
vier comme nous l’aurions désiré: il fallut attendre en mars 1912 
pour reprendre le traitement avec le D' Degrais. Nous employames 
alors deux tubes (épaisseur de platine 3/10 de mm.) de 2 centi- 
grammes placés bout @ bout dans la méme sonde urétrale et tou- 
jours uniquement dans la région prostatique. 

Cing séances de 3 heures furent faites, les 16, 21, 26, 29 mars 
et 2 avril (soit /5 heures). 

Pendant cette partie du traitement il s’ajouta quelques symp- 
tomes de cystite plus marqués, el on dut faire les lavages de la 
vessie tous les deux ou trois jours. Tout fut calmé oatenes en 
une quinzaine de jours. 

Le 8 mai, avec un seul comprimé d’urotropine de 0,50 par jour 
et bien que les urines restassent troubles méme un peu plus qu’au 
début, le malade pouvait rester 3, 4 ef méme 5 heures sans uriner. 
Pas d’hématurie depuis le 23 novembre 1911. 

Une nouvelle série d’applications fut faite les 6, 10, 14, 19 juin 
et 3 juillet (4 centigr. 3 heures), au total 13 heures. 

Finalement, au mois d’octobre 1912 on constate que la prostate 
a beaucoup diminué de volume, elle est complétement assouplie sur ta 
ligne médiane au niveau de lurétre; elle se mobilise beaucoup plus 
facilement sur les parois du bassin des deux cétés. 

Dans ces conditions, le malade réclamant une opération qui lui 
permette de supprimer sa rétention incompléte et d’avoir une vie 
plus facile, on se décide 4 la prostatectomie aprés avoir examiné le 
sang et l’urine. L’azotémie était de 0,384 et la constante d’Ambard 
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de 0,097. L’albumine montait a peine a 0,25 par litre, et l’urine 
contenait du pus. 

Néanmoins, avant l’opération on fait une nouvelle série d’appli- 
cations semblable a la précédente les 8, 14, 22, 29 octobre, et 
4 novembre (/5 heures). 

La prostatectomie sus-pubienne fut pratiquée le 29 novembre 1912 
(opérateur D' Pasteau); la vessie ouverte, on conslata que la pro- 
state étail trés diminuée de volume sur ce qu’on avait constaté 
auparavant; elle était absolument souple sur la région médiane au 
point qu’un chirurgien habitué a la chirurgie urinaire et qui n’avait 
pas examiné le malade auparavant doutait du diagnostic de néo- 
plasme; les deux lobes latéraux toujours indurés étaient bien 
limités, mobiles sur les parties voisines. L’énucléation fut cepen- 
dant plus difficile que normalement pour une prostate de ce volume. 
La glande se composait de deux lobes latéraux bien nets_et d’un 
lobe médian beaucoup moins’ volumineux faisant saillie dans la 
vessie sur la partie postérieure du col. La hauteur totale était de 
65 mm. la largeur de 58 mm., le poids de 70 grammes. Deux ou 
trois petils noyaux indurés se pouvaient sentir sur la muqueuse du 
col au niveau du lobe médian et un peu a droite de la ligne médiane. 
Le saignement fut normal, les suites simples. 

Le malade continua pendant quelque temps l’usage de l’urotro- 
pine. En mars on constatait que la vessie se vidait complétement; 
les urines étaient complétement claires. 

En juin 1913, une radiographie fut faite (D* Belot) aprés rem- 
plissage de la vessie avec une solution de collargol a 5 0/0 pour 
connaitre la forme du fond de la vessie. On constata que la région 
prostatique s’était complétement effacée et que la cavité vésicale 
était réguli¢rement arrondie, sans trace de prolongement dans la 
région prostatique. 

L’examen hislologique de la piéce avait été confié 4 M. le D" An- 
selme Bellot. 

Des prélévements ont été effectués sur l’organe en des régions 
plus ou moins éloignées du point d’irradiation. . 

Fragment n° / (le plus éloigné du centre d’irradiation). Macro- 
scopiquement, la préparation présente deux régions nettement dis- 
tinctes : l'une d’apparence homogéne, l’autre trabéculaire. 

A un faible grossissement, la premiére de ces zones apparait 
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formée d’un feutrage assez serré de tissu musculaire lisse et de 
tissu conjonctif au sein duquel s‘observent quelques alvéoles sécré- 
teurs, de forme en général allongée, a grand axe dirigé dans le sens 
des fibres du stroma, de longueur variable mais de largeur toujours 
assez réduite. Ils sont tapissés d’une seule assise de cellules qui 


Fig. 1. — Coupe faite dans la partie la plus éloignée’ du 3 oint Wirradiation (Gross. : 97D). 
_ a, Alvéoles adénomateux caractéristiques. 
6, Noyaux épithéliaux au sein du stroma. ae 


dailleurs fait défaut en de nombreux points. Les éléments cellu- 
laires d’ordre embryonnaire sont assez abondants et infiltrent le 
stroma de facon & peu prés réguliére sauf en quelques points voi- 
' sins des vaisseaux capillaires, ou ils forment de véritables amas. 

La zone trabéculaire présente la structure caractérislique de 
Yadénome avec ses alvéoles de dimensions variables, 4 demi e'! 
sonnés par de nombreux prolongements parfois trés all- 
tapissés de cellules 4 noyaux nettement diflérenciés. © 
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de-sac glandulaires sont trés dilatés, d’apparence kystique. Entre 
ces loges adénomateuses, de longues fibres musculaires lisses sou- 
tenues par un tissu conjonclif peu abondant constituent le stroma 
glandulaire, dans l’intérieur duquel quelques amas cellulaires nette- 
ment circonscrits attirent particuliérement l’attention. 

A un fort grossissement la structure histologique se précise. La 
région musculo-conjonctive se montre en effet formée de fibres 
lisses trés abondantes, coupées pour la plupart parallélement a leur 
grand axe, mais pour un certain nombre d’entre elles, suivant un 
plan oblique ou perpendiculaire a cet axe; leurs noyaux fortement 
colorés se présentent de ce fait sous un aspect variable, trés 
allongé, fusiforme, ovoide ou arrondi. Des travées peu denses de 
tissu conjonctif sillonnent ce tissu musculaire. Ce stroma nettement 
hypertrophié est le siége, en certains points, d'une abondante infil- 
tration de cellules embryonnaires groupées en nodules. 

Les alvéoles glandulaires situés au sein de ce stroma sont tapis- 
sés d’une assise unique de cellules cubiques, souvent incompléte 
d'ailleurs. Alors que certains d’entre eux, et ce sont les plus nom- 
breux, sont encore netlement constitués, un certain nombre d’autres 
ont .presque disparu, vestiges glandulaires peu distincts. Dans leur 
voisinage immédial, on retrouve au sein du stroma conjonctif des 
cellules glandulaires en état de karyolyse ou de cytolyse, en voie 
de nécrose.: 

La zone trabéculaire est netlement adénomateuse. Sur une trame 
conjonctive dense reposent une ou plusieurs assises de cellules épi- 
théliales, les plus superficielles étant du type cylindrique, a extré- 
mité libre arrondie, & extrémité basale effilée contenant le noyau, 
qui est trés différencié; les cellules profondes disposées sur 3 ou 
4 couches superposées sont cubiques. Les glandes plus ou moins 
serrées les unes contre les autres sont séparées par un stroma dont 
les travées sont parfois de minime épaisseur. 

Un examen plus approfondi permet cependant de constater ! 
qu’en certains points les glandes se présenteut avec des caractéres 
sensiblement différents ; d’assez nombreux alvéoles sont bourrés de 
cellules rendues polygonales par leur tassement, envahissant tolale- 
ment ou presque totalement la lumiére de la glande ; il est 4 remar- 
quer que les plus internes de ces cellules, les plus centrales, sont 
fort peu chromatophiles. Au sein du stroma interalvéolaire on 
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observe également par endroits des amas de vingt a trente cellules 
épithéliales 4 protoplasma homogéne, prenant mal les colorants ; ces 
noyaux de forme arrondie ou ovalaire sont trésne!tementcirconscrits. 
Ils nous paraissent étre un signe de la malignité de la néoplasie. 

Il s’agirait donc a notre avis d’une hypertrophie adénomateuse de 


Fig. 2. — Coupe faite dans la région la plus irradiée (Gross. : 97 D). 
a, tissu conjonctif jeune. 
6, cellules embryonnaires. 
d, vestiges glandulaires. 
¢, vaisseaux de nouvelle formation. 


la prostate en voie de dégénérescence épithéliomateuse avec infiltration 
circonserite du stroma, 

_ Fragment n° 2 (le plus irradié). — Une coupe de ce fragment 
offre une telle différence de structure avec la coupe précédente 
qu’on peut se demander a un premier examen s’il s’agit vraiment 
du méme organe et de la méme lésion. Un examen attentif permet 
cependant de |’affirmer. 
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La préparation apparait formée presque uniquement de tissu con- 
jonctif en pleine activité, tres riche en éléments embryonnaires ; 
leur infiltration est répartie d’une facon assez réguliére avec cepen- 
dant en certains points formation de véritables nodules. Les vais- 
seaux capillaires sont en trés grand nombre, la plupart embryon- 
naires. Quelques fibres lisses s’observent par endroits au milieu du 
tissu conjonctif. 

Complétement englobés par ce tissu on retrouve les vestiges de 
formations glandulaires aux stades ullimes de leur nécrose et de 
leur disparition. Alors que certains alvéoles ou noyaux épithélio- 
mateux présentent encore quelques cellules reconnaissables a leurs 
dimensions, a leur noyau trés faiblement chromatophile, cellules en 
cytolyse ou nécrosées, noyées dans un tissu conjonctif jeune, en 
d’autres points toute trace de cellule glandulaire a disparu et le 
tissu conjonctif occupe seul l’espace précédemment occupé par les 
éléments épithéliaux ou épithéliomateux. 

Les fibroblastes sont abondants. De nombreux plasmazellen 
chargés de granulations s‘observent au- voisinage des cellules 
nécrosées. 

Fragment n° 3 (moins irradié). — Sur une préparation de ce 
fragment on peut observer exactement les mémes caractéres que 
ceux précédemment décrits pour le fragment N° 2. Elle en différe 
cependant par la présence un peu plus grande de vestiges glandu- 
laires; mais la cicatrisation conjonctive se montre A un degré déja 
trés avancé de son évolution qui permet de prévoir la disparition 
prochaine des éléments néoformés. 

Pour résumer cette observation on peut dire qu'il s’agissait d’un 

homme atteint d’augmentation de volume de la prostate depuis plu- 
" sieurs. années; la glande était dure, irréguliére, bosselée, bien fixée 
dans le petit bassin; la vessie ne se vidait pas, les urines étaient infec- 
tées; de plus, des hématuries assez abondantes et surtout persistantes 
s’étaient installées. 

Le traitement radique appliqué uniquement dans la traversée 
prostatique parut agir de‘deux maniéres : 

1° En diminuant, puis en supprimant les hématuries ; 

2° En amenant la diminution de volume de la glande qui devint en 
méme temps plus souple, surtout sur le trajet urétral; les lobes laté- 
raux restant plus indurés. En méme temps la glande se mobilisa 
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sur les parois du bassin et la prostatectomie put étre faite dans des 
conditions convenables. 

Depuis l’intervention il n'y a plus eu une seule hématurie et les 
urines sont devenues complétement claires ; la vessie se vide en 
totalité au commandement. 


Si maintenant on étudie sur les coupes |’action du radium, on 


constate, dans cette prostate adénomateuse, de nombreux points qui 


nous semblent en voie de dégénérescence épithéliomateuse. Plus on 
approche de la région au niveau de laquelle a été appliqué le radium, 
plus les modifications sont manifestes. Les noyaux épithéliaux sont 
désorganisés par des bourgeons conjonctifs en pleine activité et 
leurs cellules nécrosées ou bien prés de la nécrose compléte sont 
dispersées et englobées. Le stroma parait étre en méme temps le 
_ siege d’un processus évolutif particulier, déja observé dans d’autres 
cas, consistant en un rajeunissement avec hyperplasie des éléments 
conjonctifs suivi de leur évolution normale. L’intervention secon- 
daire du stroma dans le processus destructif des tumeurs épithé- 
liales ne doit pas étre considéré en effet comme une simple réaction 
consécutive a une inflammation banale; il a été reconnu que le tissu 
conjonctif est influencé lui aussi directement par le rayonnement 
et stimulé par lui. 

Dans les zones plus éloignées du point d’irradiation, l’action du 
radium est évidemment moins forte; la lésion, en certains points, 
se montre en pleine activité. Ces régions, cependant, ne sont pas 
indemnes de toutes modifications, de trés nombreuses cellules 
glandulaires sont en voie de nécrose, des alvéoles entiers sont en 
voie de disparition. Peut-étre faut-il attribuer une part dans ces 
modifications a l’étouffement des éléments glandulaires par le 
stroma hypertrophié. Nous rappellerons toutefois que sur un cancer 
du sein fortement irradié en surface avant intervention chirurgi- 
cale, Wickham, Degrais et Gaud‘ ont observé d’importantes modi- 
fications histologiques de la tumeur jusqu’a 14 centimétres de 
profondeur, indice de l’intensité d’action du radium. 

Dans le cas particulier qui nous occupe aujourd’hui, il n’y avait 
pas encore guérison compléte sur place de la tumeur. C’est dire 
qu'il serait sans doute utile d'atteindre des tumeurs de ce genre et de ce 


1, Wickam, Deorais et Gaup, Société médicale des Hopitaux, 8 juillet 1910. 
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volume, @ la fois par la voie urétrale et par la voie rectale au moyen 
du radium (méthode du feu croisé), ow par la voie périnéale par les 
rayons X. 

En tous cas, l’action du radium a été ici manifeste ; les coupes 
histologiques nous paraissent démontrer 4 la fois la nature maligne de 
la tumeur et la valeur du traitement radique, qui, pour ne pas avoir 
guéri complétement le malade, a du moins permis d’enlever la 
prostate dans de bonnes conditions. 


Discussion 


M. Darter. — L’examen rapide des préparations ne m’a pas 
permis de trouver de points nettement cancéreux ; je trouve des 
formations adénomateuses abondantes sur l'une des préparations, 
beaucoup plus rares sur l'autre. Je ne suis donc pas convaincu qu'il 
y ait eu réellement une tumeur maligne dans ce cas. 


M. MENETRIER conclut a la nature adénomateuse des formations 
visibles sur les coupes présentées. 

M. Brautt. — L’examen attentif de la coupe microscopique 
contenant un grand nombre de cavités tapissées de cellules épithé- 
liales, il ne semble pas qu’on se trouve en présence d’un véritable 
épithélioma ou cancer de la prostate. 

Toutes les cavités sont en effet assez réguliéres, quelquefois 
munies de villosités, toutes ces parties n’étant recouvertes que par 
une ou deux couches de cellules assez réguliéres. 

Nulle part la prolifération épithéliale n’est assez abondante pour 
combler les cavités. Lorsque cet aspect se présente, il parait cer- 
tain qu'il peut étre expliqué par la coupe tangentielle a la cavité 
glandulaire. Nulle part non plus on ne constate l’effraction des parois 
par l’épithélium et la végétation épithéliale en plein tissu conjonctif. 
De sorte que l’on peut réserver la dénomination 4 accorder a cette 
tumeur et l’on peut soutenir que peut étre il ne s'agit que d'un 
simple adénome de la prostate. 


M. Lepoux-Leparb. — Sans préjuger en rien de la nature réelle 
des formations prostatiques traitées par M. Pasteau et ses collabo- 
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rateurs, je dois dire qu'il ne me semble pas y avoir de raison pour 
se refuser 4 admettre la possibilité d’influencer trés favorablement 
les cancers de cet organe par la radiumthérapie. Il est impossible de 
mettre en doute la réalité de l’action du rayonnementy ou du rayon- 
nement Reentgenien sur des néoformations malignes tout aussi 
défavorablement situées. J’estime donc qu'il y aura grand inlérét & 
étendre les essais thérapeutiques entrepris dans cette voie en asso- 
ciant le radium et la radiothérapie soit a titre préventif des récidives 
aprés extirpation chirurgicale, soit a titre palliatif chez les malades 
inopérables ou se refusant 4 l’intervention. 


M. Pierre Desert. — Dans la communication de mon ami Pasteau, 
il y a deux points. — Le premier est purement clinique. C’est une 
grusse prostate qui a régressé sous l’influence du radium. Per- 
sonne ne peut rien affirmer sur la nature véritable de cette hyper- 
trophie. On ne peut pas en tout cas la considérer comme un exemple 
de cancer modifié par la radiumthérapie. 

Le second fait est plus complet, puisque Pasteau nous apporte 
des coupes. Mais tous ceux qui viennent d’examiner ces coupes, ce 
sont les hommes les plus compétents qui soient, tous considérent 
les lésions comme étant de l’ordre des adénomes, 

Jai moi-méme examiné ces coupes. Elles comprennent deux 
parties trés différentes. Les unes sont nettement adénomateuses. 
Tout le monde est d’accord sur elles. Leur régularité, l uniformité, 
la régularité de la couche épithéliale, qui est partout unique, la 
limitation nette du‘revétement épithélial ne sauraient laisser aucun 
doute. 

Kestent les autres parties qui sont formées de tout petits 
nodules pleins. Pasteau tend a les considérer comme des noyaux 
épithéliomateux. Pour ma part, je pense, comme les orateurs précé- 
dents, quils représenlent des fonds de dépressions adénomateuses 
coupées tangentiellement. La preuve, on la trouve non seulement 
sur les coupes, mais sur le dessin. On voit en effet le tissu intersti- 
tiel orienté concentriquement autour des cellules épithéliales, ce 
qui ne s’observe pas dans les infiltrations franchement cancéreuses. 

En somme, aucun des deux faits apportés ne peut étre considéré 
comme exemple de cancer modifié par le radium. 
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Les substances radioactives de la série du thorium 
dans la thérapeutique des tumeurs malignes, 
Par M. R. Led a. 


Un peu d’ordre s’est graduellement établi dans la multitude de 
ces notions si nouvelles— et en grande partie si troublantes pour la 
plupart des idées théoriques et des conceptions générales de phy- 
sique et de chimie ancrées dans nos esprits par un enseignement 
peut-étre un peu dogmatique — que nous devons aux admirables 
travaux et aux patientes recherches des Becquerel, des Curie, des 
Debierne, des Hahn, des Réntgen, des Rutherford, des Soddy et de 
tous les savants qui nous ont révélé le monde de la radioactivité et 
le champ merveilleux des radiations. 

Aprés des séries de recherches minutieuses, dont les résultats 
précis ont dissipé les doutes et surmonté les hésilations, nous com- 
mencons 4 nous accoutumer aux théories neuves et a classer les 
faits connus dans des cadres ou ils ne paraissent pas encore se 
sentir trop a l’étroit. 

C’est ainsi que nous groupons désormais les substances radio- 
actives en des séries de familles qui sont actuellement au nombre de 
trois principales : la famille de l’urantum, la famille du thorium et la 
famille de l’actinium. Dans chacune d’elles, de l’élément chef de file 
— uranium, thorium, actinium — dérivent par des transformations 
successives une série de corps aux propriétés curieuses et mainte- 
nant assez bien définies et dont l’aboutissant ultime serait le plom) 
pour la famille de l’uranium, tandis qu’il reste encore inconnu pour 
les deux autres groupements. 

La famille de l’uranium, dont le radium est le terme le plus 
connu, a retenu 4 peu prés seule jusqu’a ces derniers temps l’alten- 
tion générale en méme temps que ]’intérét des physiologistes et des 
thérapeutes. Au point de vue strictement médical cependant, il n'est 
pas douteux que les prix véritablement prohibitifs du radium — 
oscillant entre 400 et 500 francs le milligramme de bromure de 
radium pur — el la monopolisation de fait entre les mains de quel- 
ques individus a laquelle ils ont conduit dans la plupart des pays, 
aient eu pour conséquence naturelle et facheuse d’en restreindre 


‘ 
| 
if. 
‘ 
| 
F 
it 


POUR L'ETUDE DU CANCER. 125 


l'usage et les applications comme d’entraver les recherches et les 
emplois nouveaux. 

Mais voici que la famille du thorium, mieux étudiée, nous a 
révélé une série de corps radioactifs des plus curieux, et depuis 
que l’on peut obtenir plus aisément le mésothorium naguére décou- 
vert par Hahn, la possibilité de leur utilisation thérapeutique nous 
est donnée. Si elle est encore de date récente, son essor justifié en 
Allemagne et l’extréme importance que l’on doit d’ores et déja lui 
reconnaitre sans conteste nous autorisent 4 en vulgariser la connais- 
sance et en recommander l’essai en France — oi nous croyons 
avoir été le premier a en controler |’action — & tous ceux qu’inté- 
resse l'emploi thérapeutique des substances radioactives. 

Un rappel tres sommaire de quelques notions générales rela- 
tives 4 ces corps ne sera peut-étre pas absolument inutile. Souve- 
nons-nous d’abord que tous les corps radioactifs émettent constam- 
ment de l’énergie sous forme de rayonnement, Les rayons produits 
se propagent en ligne droite (lorsqu’ils ne sont déviés par aucune 
influence électrique ou magnétique) dans tous les sens, ils ne 
subissent ni réfraction ni polarisation. Ils ne sont pas tous iden- 
tiques et peuvent se diviser en trois groupes principaux, suivant 
leur degré de pénétration et de déviation dans un champ magné- 
tique : 

1° Les rayons a, qui sont arrétés par du papier, une mince 
feuille d’aluminium, une paroi de verre ou méme quelques centi- 
métres d’air; ils forment la majeure partie du rayonnement total 
du radium et déterminent lionisation des gaz. On les considére 
comme des particules matérielles chargées positivement émises par 
l’atome radioactif ce sont des ions positi/s ayant une masse quatre 
fois supérieure a celle del’atome d’H et une vitesse qui serait environ 
le dixiéme de celle de sa lumiére. On peut vérifier directement leur 
nature matéYielle, voire arriver 4 un dénombrement des particules 
émises en un temps donné au moyen du merveilleux appareil qu’est 
le spinthariscope. Ils sont déviés légérement par l’aimant. On peut 
les comparer aux rayons-canaux. 

2° Les rayons $. Ceux-ci possédent une masse beaucoup moins 
volumineuse puisqu’elle serait inférieure 4 un milliéme de celle de 
Yatome d’hydrogéne. Ils sont tres comparables aux rayons catho- 
diques dont les distingue seulement leur vilesse beaucoup plus 
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grande puisqu’elle se rapproche sensiblement de celle de la lumiere. 
Ils sont chargés négativement et se laissent dévier par l’aimant d’une 
facon considérable et en sens inverse des rayons . Ils traversent 
de notables épaisseurs de bois ou d’aluminium, mais sont arrétés 
par des substances a poids atomique plus élevé, telles que le fer, le 
plomb, etc. Ce sont des électrons négatifs. 

3° Les rayons y représentent les radiations les plus pénétrantes 
puisqu’ils peuvent traverser des plaques de plomb de 1 centimétre 
d’épaisseur et passer au travers du corps humain. Semblables aux 
rayons de Réntgen, trés pénétrants, ils ne sont pas déviés par 
laimant et ne sont pas considérés comme des particules maté- 
rielles mais comme des vibrations de l’éther. 

On peut, grossiérement, exprimer le pouvoir de pénétration res- 
pectif des trois variétés de radiations par les chiffres 1, 100 et 10000. 

Il avait pu sembler d’abord que les substances radioactives 
émettaient ces rayonnements d’une maniére indéfinie et l’on se 
demandait alors ce que devenaient les grands principes physiques, 
jusqu’alors admis sans conteste. Rutherford et Soddy ont montré 
définitivement que les lois- générales qui régissent les transforma- 
tions de l’énergie ne subissent ici en réalité aucune atteinte. Toutes 
les substances radioactives sont des corps en transformation, et lors 
de chaque passage, l’aboutissant est un corps dont l’atome posséde 
une réserve d’énergie moindre que son générateur, et l’on peut se 
représenter les transformations sous la forme d’explosions ato- 
miques accompagnées d’une émission de rayons « ou $, voire des 
deux simulltanément. Le nouvel atome produit différe du précé- 
dent par ses propriétés physiques et chimiques et il peut ou se trans- 
former de nouveau ou bien étre stable et s’accumuler. La fraction 
dune substance radioactive qui se’ transforme dans l’unité de temps 
est une valeur constante pour chaque substance : c’est sa constante 
de transformation. Le temps nécessaire pour réduire a la moitié de 
sa valeur une masse de substance radioactive s’appelle la demi- 
période. Sa connaissance nous oriente sur la durée de vie de 
l’élément en question, et .l’on désigne enfin sous le nom de vie 
moyenne de l’élément considéré le temps nécessaire pour que la 
masse de sa substance se réduise 4 environ 37 p. 100 de la valeur 
initiale. C’est 1a encore un terme que nous n’étions pas accoultumés 
autrefuis associer avec l'idée d'un élément. Le tableau ci-aprés 
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emprunté a Soddy donne un apercu des corps qui composent les 
trois grandes familles radioactives et permet de s’orienter sur leurs 
principales caractéristiques. L’on peut ainsi comparer également les 
corps homologues dans les diverses séries et se faire une idée de 
leurs différences comme de leurs similitudes. 

L’on verra ainsi, par exemple, que les transformations sont en 
général plus rapides dans la série du thorium que dans celle de 
luranium. Elles le sont plus encore dans la série de l’actinium. Il 
est permis de penser qu’a ces différences physiques, qu’a ces trans- 
formations d’énergie plus bréves, plus brutales, doivent corres- 
pondre des différences d’action biologique et peut-étre une activité 
plus grande, et l’expérimentation, qui démontre l’extréme activité 
de préparations telles que le thorium X, semblerait confirmer cette 
maniére de voir théorique. Mais il serait évidemment encore préma- 
turé de rien affirmer dans ce sens et il faudra attendre de nombreuses 
recherches pour mieux connaitre les relations existant entre les 
caractéristiques physico-chimiques des corps radioactifs et leurs 
propriétés biologiques. 

Le thorium est le corps chef de file de la famille qui porte son 

-nom et homologue de l’uranium, a l’exemple duquel il engendre 
toute une série de descendants radioactifs. Sa demi-période est éva- 
luée 10 milliards d’années environ et il n’émet que des rayons «. Ses 
premiers produits de transformation sont le mésothorium J et le 
mésothorium II découverts par Haun. Le premier n’émet pas de 
rayons et a une demi-période de 5,5 ans, celle du mésothorium II, 
qui émet des rayons et y, étant d’environ 6,2 heures (chiffres de 
0. Hahn). Le mésothorium II est donc issu du mésothorium I un 
jour environ aprés la préparation de ce dernier, et les deux sub- 
stances se comportent dés lors comme une substance radioactive 
simple, le mésothorium tout court. 

Le rayonnement ~ du mésothorium est, dans l’ensemble un peu 
moins pénétrant que celui du radium, les différences étant en somme 
insignifiantes, mais il comprend en outre un groupe de rayons 6 trés 
mous que ne posséde pas le radium. Le rayonnement y est également 
un peu moins pénétrant que celui du radium. Ces différences 
rendent difficile une comparaison d’activité absolument rigoureuse 
entre les préparations similaires des deux produits. [1 semble tou- 
tefois que l’on puisse, dans la pratique, établir cette comparaison en 
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se basant sur les méthodes habituelles de mesure des rayons y. Au 
point de vue chimique on peut dire que les propriétés du mésotho- 
rium sont exactement celles du radium et c’est précisément ce 
qui rend impossible, jusqu’a présent, la préparation du mésotho- 
rium pur, les terres qui servent 4 sa préparation contenant tou- 


Tableau des familles de substances radioactives, d’aprés Soddy. 


Uranium a Thorium a 


8 x 109 années) 


Uranium X 
(35,5 jours) 
Actinium 


(4 101° années) 


Mésothorium | 
(7,9 ans) 


Mésothorium II 


(2) (8,9 heures) 

Jonium Radio-Actinium Radiothorium 

(5 x 104 années) (28,1 jours) (2,91 années) 

Radium Actinium X Thorium X 
(2500 ans) (15 jours) (5,35 jours) — 

Emanation Emanation Emanation 
(5,57 jours) (5,6 secondes] (16 secondes) 


Radium A Actinium A Thorium A 
(4,3 minutes) (0,0029 seconde) (0,203 seconde) 


Radium B Actinium B Thorium B 
(38,5 minutes) (52,1 minutes) (15,3 heures) 


Radium Cy Actinium C; Thorium 
(28,1 minutes) (3,10 minutes) (79 minutes) 


Radium C2 Actinium C2 Thorium C2 

(4,9 minute) (?) (?) 
Radium D Actinium D 6 Thorium D 
(24 ans ?) (7,4 minutes) (4,5 minutes) 


Radium E Actinium E Thorium E 
(7,25 jours) (inconnu) 
Radium F ou Polonium (?) 
(202 jours) 
Radium G ou Plomb (?) 


jours d’assez fortes proportions d’uranium et de radium, en sorte 
que toutes les préparations de mésothorium actuellement fabriquées 
renferment jusqu’é 25 p. 100 de radium. D’ou une partie de leur 
rayonnement 2, fourni également, d’autre part, par l’apparition du 
radiothorium. Celui-ci, peu utilisé jusqu’a présent en thérapeutique, 
donne naissance par contre 4 un produit, le thorium X, générateur 
d’émanation qui parait appelé & un avenir médical tout particu- 
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liérement brillant, ainsi d’ailleurs que l’émanation rendue utilisable 
par les appareils ingénieux que J. Danne en particulier est arrivé 4 
faire construire. 

Les minerais de thorium ont acquis depuis quelques années une 
importance pratique considérable avec le développement croissant 
de l’industrie de fabrication des manchons a incandescence destinés 
a l’éclairage par le gaz (bec Auer, etc.), l’alcool, etc., et dont le 
nitrate de thorium constitue un des éléments primordiaux. (Un 
semblable manchon, appliqué sur une plaque photographique enve- 
loppée de papier noir, y imprime son image-) 

Ce sont les sables appelés monazites, qui proviennent a peu prés 
exclusivement du Brésil, qui fournissent la matiére premiére de 
Vindustrie du nitrate de thorium et c’est des résidus de traitement 
de ces sables (qui contiennent environ 4 a 5 p. 100 d’oxyde de tho- 
rium et 3 p. 100 d’uranium) que l’on parvient a extraire depuis quel- 
ques années le mésothorium découvert depuis plus longtemps, mais 
dont la préparation pratique était restée jusqu’alors irréalisable. 
C’est au professeur 0. Hahn et ala maison Knofler, de Berlin, que 
revient le mérite de cette capitale découverte. Si le mésothorium 
en effet ne posséde pas, nous l’avons vu, la durée en somme illi- 
mitée du radium et ne laisse guére prévoir pour son propriétaire 
une carriére de plus de vingt ans de services, en revanche il est 
beaucoup moins malaisé aujourd’hui de se procurer du mésotho- 
rium que du radium. De plus, il faut pour obtenir le radium traiter 
dans ce seul but la pechblende, tandis que l’extraction du mésotho- 
rium représente l'utilisation du résidu d’une industrie en pleine 
prospérité et dont l’essor parait certain. Il est donc vraisemblable 
que les quantités produites de mésothorium vont augmenter dans 
des proportions telles qu’un jour viendra ot les préparations de 
radium disponibles seront par comparaison négligeables. Dés a 
présent, en Allemagne, ce dernier a cédé le pas complétement au 
mésothorium pour toutes les applications médicales. Lorsque dans 
d’autres pays — et en France, la chose semble ne pas devoir tarder 
— lon saura le produire également, il est bien probable que le 
radium n’aura plus qu’un réle secondaire dans la pratique médicale, 
a moins d’une transformation imprévue de son prix de revient — et 
surtout de son prix de vente. D’ici 1a on pourra considérer le méso- 
thorium comme un parfait succédané du radium, — 4 moitié prix, 

TOME Vv. — 1913. {2 
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— les facilités d’achat compensant amplement l’amortissement sur 
vingt ans qu’il convient d’opérer et qui réserve, comme bénéfice 
non négligeable, la quantité de radium que peut contenir le produit 
(soit de 10 a 30 p. 100). 
Au point de vue des applications thérapeutiques on a utilisé, 
jusqu’a présent,parmi les dérivés radioactifs du thorium, le méso- 
thorium, le thorium X et l’émanation du thorium, sous les diverses 
formes usitées déja en radiumthérapie, des applications externes 
(capsules ou appareils a sels collés, compresses radioactives, médi- 
caments radioactifs ou radioctivés pour l’usage externe, etc.), des 
injections (dans les tissus ou dans la circulation) de l’ionisation, des 
boissons et des inhalations, et nous ne ferons que rappeler en pas- 
sant que dés 1904 Tracy avait recommandé l'emploi des inhalations 
de thorium dans la tuberculose. 

Nous nous contenterons aujourd’hui de passer en revue sommai- 
rement les résultats obtenus avec le mésothorium en nous basant' 
essentiellement sur notre expérience personnelle et en relatant ce 
que nous avons observé depuis deux ans dans de nombreuses appli- 
cations des quantités importantes de ce produit dont nous dispo- 
sons et qui proviennent des usines de la maison K6fler (de 
- Ploetzensee-Berlin). 

C’est 4 Czerny et Caan, de Heidelberg, que revient le mérite 
d’avoir les premiers étudié l’action du mésothorium dans les tu- 
meurs malignes. Bumm, Wichmann, Friedlander, Pinkuss, etc., 
ont ensuite publié leurs observations et étendu le domaine thérapeu- 
tique du nouveau corps. De ces divers travaux il résulte que pour 
les applications dermatologiques, le mésothorium est au moins l’égal 
du radium, sinon son supérieur et qu’il reconnait absolument et sans 
restrictious les mémes indications. Dans le lupus, en particulier, 
il semble donner des résultats plus rapides et plus parfaits que 
le radium. Trois cas traitéspar nous, l’un chez un enfant de trois 
ans opéré et récidivé & la joue gauche, guéri aprés une applica- 
tion; l’autre un lupus du pied et de la jambe chez une femme de 
_quarante ans; le troisiéme, lupus grave de la face tres amélioré, 
nous confirment absolument dans cette maniére de voir, qui est 
celle des dermatologistes allemands. 

Dans les néoplasies cutanées, mémes constatations. Les épithé- 
liomas de la face en particulier disparaissent ‘aussi complétement, 
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aussi rapidement sous Il’influence du rayonnement du mésothorium 
que sous l’action du radium, et les quelques essais comparatifs que 
nous avons cherché a faire en employant, d’une part, une capsule 
chargée de 2 centigrammes-activité de bromure de mésothorium et 
de autre un appareil radifére 4 sel collé & peu prés équivalent, 
nous ont convaincu de l’identité de valeur des deux préparations, 
Ja plus active étant peut-étre méme le mésothorinm, avec lequel 
d’ailleurs les réactions obtenues sont plus violentes, plus « humides», 
le résultat définitif étant parfait. Onze cas d’épithéliomas de la face 
(dont 7 vérifiés histologiquement) ont été traités par nous avec un 
plein succés. Trois cas d’épithélioma étendu de l’angle de l’ceil ont 
donné deux récidives (dont l'une a cédé a une nouvelle série d’ap- 
plications). Trois cas d’épithélioma inopérable de la lévre infé- 
rieure ontdonné une amélioration appréciable. Un cas d’épithélioma 
du dos de la main, des dimensions d’une piéce de deux francs, a 
cédé & une seule irradiation de vingt minutes de durée avec le filtre 
de 1/10 de millimétre d’argent. Nous insistons particuliérement sur 
la perfection du résultat esthétique obtenu, qui ne le céde en rien 
a’ ce que l’on constate dans les plus heureux cas de radium- 
thérapie. 

Nous n’avons eu l’occasion de traiter personnellement qu’un cas 
d’angiome de la face et encore s’est-il soustrait aux irradiations 
avant que l’on ait pu juger de leur effet. Nous croyons toutefois 
quiici aussi le mésothorium est susceptible des mémes applications 
qne le radium, en n’oubliant pas, d’ailleurs, que les rayons de Réntgen 
fournissent souvent des résultats au moins égaux et que c’est de la 
combinaison de ces agents physiques que doit résulter le meilleur 
effet thérapeutique. : 

L’on se demande en effet pourquoi l’on a longtemps cherché 
dans certains milieux, 4 présenter comme des antagonistes deux 
méthodes qui ont tant de points communs et qui sont essentielle- 
ment appelées, croyons-nous, a une collaboration de plus en plus 
constante, de plus en plus étroite. 

C’est dans le domaine de la gynécologie qu’elle est destinée a se 


réaliser d’abord le plus efficacement et qu’elle fournit dés a présent, — 


en Allemagne, entre les mains de chirurgiens comme Bumm, Déder- 
lein, Friedlander, Gauss, Kronig, etc., qui associent l’usage du 
mésothorium en tubes placés dans le vagin ou dans l’utérus, sui- 
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vant les cas, avec la radiothérapie intensive, d’admirables résultats 
dans le traitement des hémorragies de la ménopause et des fibromes. 
Nous publierons ultérieurement le résultat des recherches entre- 
prises 4 ce sujet sous la direction de M. Béclére. Nous attendons 
que soient plus anciennes les observations que nous recueillons 
avec MM. Gosset et Desmarets dans les cas de cancer utérin inopé- 
rable ou récidivé dans lesquels nous avons utilisé le mésothorium, 
associé ou non aux rayons X, pour les publier, mais nous pouvons 
dés 4 présent proclamer la simililtude et méme la parité de son 
action et de celle du radium. 

Il en est de méme pour toutes les autres modalités d’application 
aux tumeurs malignes inopérables ou récidivées et pour les appli- 
cations préventives, aprés opération par exemple. Ici encore |’on 
pourra et l’on devra bien souvent unir l'action de la radiothérapie a 
celle du mésothorium. 

Sans nous étendre en détail sur toutes les possibilités d’applica- 
tion externe au traitement des tumeurs, pour lesquelles il n’existe, 
répétons-le, aucune différence essentielle ni dans les résultats ni 
dans la technique méme des applications (rayons non filtrés, rayons 
filtres sur des filtres variables d’épaisseur, pratique des « feux 
- croisés », tubes introduits dans |’intérieur des tissus, etc., etc.), 
nous mentionnerons les recherches que nous poursuivons sous la 
direction et dans le service de M. Béclére, 4 I’hépital Saint-Antoine, 
avec la collaboration de MM. Henri Béclére, Haret et Jaugeas sur 
l'introduction électrolytique des dérivés radioactifs du thorium em- 
ployés aux lieu et place des sels de radium par la méthode de 
Haret. 

Si, malgré lidentité d’action, il peut exister encore quelque 
hésitation dans la préférence 4 donner au mésothorium sur le radium, 
en raison de la durée relativement limitée du premier, le doute 
n’existe plus pour toutes les applications dans lesquelles le produit 
doit étre définitivement perdu, telles que injections, absorptions 
médicamenteuses, etc., etc. Aussi est-ce de ce cété que nous avons, 
dés le début de nos observations, plus spécialement dirigé notre 
attention. Nous avons donc, ainsi que Dominici l’avait fait pour le 
radium, expérimenté l’action des injections de sels de mésotho- 
rium solubles et insolubles (les sels « insolubles » l’étant d’ailleurs 
ci beaucoup moins que dans le cas du sulfate de radium) préparés 
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selon la méthode de Jaboin et en dosant en microgrammes (ou 
milliémes de milligramme)-activité. 

Les résultats obtenus en pratiquant des injections de 20 a 
100 microgrammes nous ont montré l’innocuité de ces doses et nous 
ont fait voir que l'action analgésique dont nous avions constaté, 
aprés Dominici, les heureux effets dans les tumeurs malignes inopé- 
rables, en particulier du sein, était obtenue de la méme maniére 
avec le mésothorium a la dose de 20 4 40 microgrammes. I] convient 
en général de ne pas dépasser 50 microgrammes en injections sous- 
cutanées ou intra-tumorales si l’on veut éviter toute réaction. Par 
contre l’on peut, en injection intra-veineuse, atteindre sans incon- 
yénient 100 microgrammes. 

Il nous a semblé que dans les sarcomes inopérables, en particu- 
lier, ces injections maintenaient plus longtemps que les médications 
habituelles l’état général et qu’elies n’étaient pas sans action sur 
les tumeurs. Leur association 4 la radiothérapie nous parait spécia- 
lement indiquée et, pour les cas dans lesquels nous avons pu la 
réaliser, nous avons observé des résultats trés favorables, ainsi 
que nous l’avons montré dans une communication faite au Congrés 
de physiothérapie de Berlin. 

Il est évidemment trés difficile d’apprécier d’une maniére scienti- 
fique une amélioration et de parler des résultats favorables obtenus 
dans des tumeurs malignes inopérables par l'emploi du mésotho- 
rium, car nous n’avons jamais vu, hatons-nous de le dire, se pro- 
duire dans ces conditions une seule guérison, au sens strict du mot, 
pas plus pour les cancers proprement dits — et nous avons en vue 
surtout ici les sarcomes — que pour les leucémies, ot son action. 
cependant indiscutable, puisqu’elle se traduit par la modification de 
la formule leucocytaire, parait n’étre également que temporaire. 
Nous croyons pouvoir dire néanmoins que, dans la plupart des cas, 
les injections de mésothorium a la dose moyenne de 40 4 80 micro- 
grammes par semaine nous ont paru relever momentanément I’état 
général et procurer ensuite aux malades une survie trés prolongée. 
En tout cas nous n’avons jamais observé de phénoménes facheux a 
la suite de ce traitement ni rien qui puisse étre considéré comme 
constituant une contre-indication. 

Profitant de ces constatations, nousavons employé également les 
injections de mésothorium dans les anémies simples (5 cas d’anémie 
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_ posthémorragique, 3 anémies « essentielles » de cause indéter- 
minée) et chez ces huit malades nous avons pu constater une ameé- 
lioration lente mais qui a semblé trés netie et quia marché de pair 
avec la modification du tableau sanguin et de l’index colorimétrique. 
(Dans ce cas nous avons employé des doses plus faibles, ne dépas- 
sant pas 20 microgrammes par semaine.) 

Enfin, nous avons également utilisé les injections de méso- 
thorium dans des cas de goutte, de rhumatisme et d’arthrites 
diverses, mais ces cas sortent de notre sujet. 


Nous avons dit que le mésothorium donnait naissance au radio- 
thorium, émettant des rayons «. Malheureusement, ce produit 
_ posséde des propriétés tout & fait analogues a celles du thorium, 
en sorte que l’on ne peut songer a extraire directement des sables 
a monazite le radiothorium qui a pu s’y accumuler. Il est incorporé 
avec le thorium aux manchons des becs Auer et nous sommes 
obligés, pour en obtenir, de passer par le mésothorium, ce qui est 
un obstacle sérieux 4 son utilisation et a l'emploi du thorium X, 
son dérivé, qui nous parait appelé 4 jouir plus tard, lorsque sa pro- 
‘duction aura pu s’établir régulitrement et dans des conditions 
abordables, un réle considérable en médecine interne, grace a 
lintensité de son rayonnement « et ala rapidité de ses transfor- 
mations. Nous ne pouvons songer & donner ici méme un apercu 
de ses propriétés physiques, chimiques et biologiques pour 1|’étude 
desquelles nous renvoyons le lecteur a l’excellent et remarquable 
ouvrage de Lazarus', qui n’a malheureusement pas d’analogue en 
frangais. Le lecteur y lira la relation des diverses expériences 
entreprises par les auteurs allemands, en particulier PLescn, BIcKEL, 
FaLta, etc., qui se sont voués a son étude, et il pourra se rendre 
compte de l’intérét qu’il présente de par son activité d’abord, de par 
sa fixation dans la moelle osseuse surtout, qui tend a expliquer 
Yaction du thorium X dans les diverses affections du sang et des 
organes hématopoiétiques. 
L’utilisation du thorium X, en France du moins, n’est pas 
encore trés aisée en raison de la briéveté de son existence et des 


1 Lazarus, Handbuch der Radiumbiologie und Therapie. Wiesbaden, | 
F. Bergmann, éditeur, 1913, 4 vol. in-8°. — 
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difficultés du transport; il parait cependant probable que des usines 
frangaises seront bientot 4 méme d’en livrer. Nous nous proposons 
alors de reprendre et de continuer |’expérimentation thérapeutique 
de ce produit que nous avions entreprise et qui nous avait fourni 
déja, dans quelques cas de goutte et de rhumatisme chronique, des 
résultats extrémement encourageants et qui parait exercer sur les 
tumeurs malignes une action incontestable. (L’on n’oublierait pas, 
si l’on avait l’occasion d’expérimenter le thorium X, que c’est une 
substance des plus actives et qui ne doit étre maniée qu’avec une 
tres grande prudence en raison des accidents graves qu’elle est 
susceptible de causer.) 

Enfin, signalons seulement en passant la possibilité d’utiliser 
l’émanation du thorium, produit de transformation du thorium X, 
sur la valeur de laquelle nous n’avons encore aucune expérience 
personnelle, mais qui paraitrait, théoriquement du moins, se 
préter dans des conditions particuliérement favorables a la cure par 
inhalation. 


En résumé, les substances radioactives de la famille du thorium 
paraissent appelées & jouer dans la thérapeutique radioactive de 
lavenir un role considérable. Dés 4 présent, nous possédens dans 
le mésothorium un parfait succédané du radium, extrémement 
précieux puisqu’il se préte a toutes les applications de ce produit et 
qu’il parait posséder en outre, dans un certain nombre de cas 
(tumeurs malignes, etc.), des propriétés particuliéres. Il nous per- 
met, dés 4 présent, d’étendre considérablement le champ des appli- 
cations du radium, trop limité jusqu’a ce jour par le prix et surtout 
par la rareté de ce métal, il nous facilite l'association fructueuse 
des diverses radiations dans la lutte contre les tumeurs. A cété du 
mésothorium, le thorium X est certainement destiné a voir s’étendre 
ses indications. 

Une expérimentation longue et minutieuse est indispensable pour 
_ hous permettre de connaitre la valeur et les actions particuliéres de 
chaque substance radioactive; mais, dés 4 présent, nous avons le 
droit et le devoir d’utiliser les propriétés du mésothorium toutes 
les fois que le radium n’est pas a notre portée et dans tous les cas 
dans lesquels le produit employé doit étre perdu. 
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Discussion. 


M. Prerre Detpet. — M. Ledoux-Lebard a commencé son inté- 
ressante communication par quelques considérations de physique 
générale. [l nous a dit que les corps radio-actifs ne mettent pas en 
échec le grand principe de la conservation de l’énergie. Cela n’est 
pas douteux. L’émotion causée par l'étude de ces corps au sujet de 


~ la valeur du premier principe de l’énergétique n’a pas été de longue 


durée. On s’est demandé pendant quelque temps si le radium 
n’était pas un transformateur d’une énergie radiante complétement 
inconnue. Cette hypothése aussi a été rapidement abandonnée. 
Tout le monde admet aujourd’hui qu'il s’agit de la libération de 
l’énergie intra-atomique. 

Ce qui est actuellement en question ce n’est pas le principe de 
la conservation de l’énergie, mais celui de la conservation de la 


‘matiére. Cette question n’a peut-étre pas grand intérét pour notre 


Société, mais puisque notre président m’y invite, permettez-moi de 
dire trés briévement comment les corps radio-actifs mettent en 
question la conservation de la matiére. Ceci peut d’ailleurs étre 
exposé assez simplement. 

Les trois rayonnements des corps radio-actifs different profon- 
dément les uns des autres. 

Les rayons 2, analogues aux rayons canaux, sont des particules 
matérielles chargées d’électricité positive, les ions positifs. Leur 
masse est quadruple de celle de l’hydrogéne, c’est celle de l’hélium. 
Les radiations « sont donc formées par des atomes d’hélium, élec- 
trisés positivement et animés de vitesse. 

Les rayons , comme les rayons cathodiques, sont eux aussi des 
projectiles, mais des projectiles singuliers. Ils sont chargés d’élec- 
tricité négative. Ce qui fait leur singularité, c’est qu’on se demande 
s’ils ont une masse réelle. Kaufmann et Abraham sont arrivés a cette 
conclusion que leur masse-est positive. C’est une inertie due 4 l’in- 
duction magnétique développée autour d’eux par leur charge élec- 
trique et leur vitesse: D’aprés cette conception les électrons ne 
seraient qu’un point singulier de l’éther, un trou dans I’éther. 

C’est 1a ce qui conduit 4 se demander si les corps radio-actifs ne 
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se dématérialisent pas, s’ils ne nous donnent pas le spectacle d’un 
évanouissement partiel de la matiére dans l’éther. 

A cette conception de |’électron dépourvu de toute masse réelle, 
conception basée sur d’admirables travaux des plus grands savants, 
j'ai eu l’'audace dans un livre récent de faire une objection. Je me 
suis demandé s’jl n’y avait pas une sorte de jeu de mots. 

Si les électrons n’ont pas de masse réelle, ils ne doivent pas 
avoir d’énergie cinétique. Or ils en ont une, ils en ont une considé- 
rable puisqu’ils traversent des corps trés denses, et que dans l’am- 
poule de Crooks ils produisent en frappant une lame métallique les 
rayons X. 

L’énergie cinétique a pour mesure le demi-produit de la masse 
par le carré de la vitesse, 1/2 M V?. La vitesse des électrons est 
énorme, elle est de l’ordre de celle de la lumiére. Si grande qu’elle 
soit, quand on la multiplie par zéro, le produit est zéro. L’électron 
sans masse réelle ne devrait donc pas avoir d’énergie cinétique, et 
il en a une. 

Sa masse fictive peut-elle étre introduite dans la formule M V?? 
Cest 1a qu’il y a peut-étre un peu de mots. Un mobile plongé dans 
un fluide produit par son mouvement méme un sillage qui le retient. 
Son inertie est due 4 la fois 4 sa masse et 4 son sillage. Quand on 
veut doubler la vitesse d’un bateau, il faut élever l’énergie qui le 
meut environ au cube. Cette inertie, indépendante de la masse, 
variable avec la vitesse, est comparable a la masse fictive de l’élec- 
tron, et elle n’intéresse pas dans l’énergie cinétique du bateau. 
Celle-ci est toujours représentée par le demi-produit de la masse 
vive par le carré de la vitesse. Si on introduisait dans le calcul la 
masse fictive, l’inertie due au sillage, on arriverait 4 des résultats 
tout a fait faux. N’en est-il pas de méme si on introduit dans le calcul 
de l’énergie cinétique de l’électron sa masse fictive? Pour tout autre 
corps cette maniére de procéder conduirait a l’erreur. Mais la méca- 
nique ordinaire est-elle applicable a l’électron? Nous ne savons pas. 

Ceci cependant conduit a penser que |’électron a une masse, in- 
fime, mais réelle. S’il en a une, avant de parler de dématérialisa- 
tion, il faudrait étre sdr que le poids d’hélium et le poids des élec- 
trons dégagés par les corps radio-actifs est inférieur au poids qu’ils 


perdent. Il faudra longtemps pour arriver 4 quelque précision sur 
ce point, 
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La désintégration des corps radio-actifs est certaine, mais leur 
dématérialisation ne l’est pas. 

Quant aux rayons y, ce ne sont pas des projectiles, mais Par 
vibrations, comme la lumiére. Leur longueur d’onde est plus courte 
que celle des rayons ultra-violets, mais la distance entre ces deux 
ordres de rayons est»bien moins considérable que celle qui sépare 
_ les rayons de Hertz des rayons infra-rouges. On admet que les 
rayons y et les rayons X différent de la lumiére en ce qu’ils sont 
formés d’une pulsation unique. 

C’est de ces rayons que nous nous servons en thérapeutique. 
Rayons X et rayons y sont du méme ordre et ont le méme mode 
d’action. 

Les corps radio-actifs peuvent étre introduits dans la masse 
méme des néoplasmes. En cas de cancers profonds, ils nous per- 
mettent une meilleure utilisation des rayons « que l’ampoule de 
Crookes. Grace 4 eux, on peut faire agir les rayons « 1a ov ils doivent 
agir sans qu’ils aient besoin de traverser des tissus sains, qu’ils 
peuvent altérer et ow ils s’usent. 

' Ledoux-Lebard nous a surtout entretenus de ses intéressantes 
recherches sur le mésothorium. 

Sur ses indications, j’ai fait venir d’Allemagne quatre milli- 
grammes de mésothorium. Ce produit était extrémement radio- 
actif, car pour avoir transporté sans précaution d’un laboratoire 4 
~un autre cette petile quantité dans la poche de mon gilet, j’ai eu 
une bralure qui bien que superticielle a mis longtemps 4a guérir et 
dont la cicatrice, plus d'un an aprés, me cause parfois encore des 
démangeaisons. Si |’épiderme des jeunes lupiques résiste trés bien, 
comme nous I’a dit Ledoux-Lebard, aux radiations du mésothorium, 
il n’en est pas de méme du mien. 

Je me suis surtout servi du mésothorium pour faire des radio- 
activations de colloides métalliques tres denses. J’ai fait ces radio- 
activations avec le dispositif de Rutherford, je vous l’ai déja dit. La 
radio-activité induite ainsi obtenue était considérable, mais pas 
assez cependant pour agir sur les cancers. Je n’ai rien obtenu de 
bon par cette méthode. 

Je me suis peu servi du mésothorium directement. Mais, comme 
vient de le dire Ledoux-Lebard, il agit de la méme facon que le 
radium. Et j’ai une assez grande expérience de ce dernier, car j’en 
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posséde cing centigrammes qui ont été donnés 4 ma clinique par 
Henri de Rothschild et sa famille. Puisqu’on apprécie assez volon- 
tiers les quantités de radium par le prix qu’elles cottent, je vous 
dirai que j’en ai pour 20 000 francs. 

Ce radium travaille, si l’on peut ainsi parler, d’une maniére a 
peu prés constante dans mon service depuis quatre ans. Je vous 
- communiquerai un de ces jours les résultats obtenus. Je fais faire la 
‘statistique par un de mes éléves. C’est un travail assez considérable 
qui n’est point encore terminé. Sans entrer dans le détail, je puis 
yous dire mon impression. 

Je laisse de cété les cancroides cutanés qui guérissent bien 
par une foule de procédés thérapeutiques. Le radium, comme les 
rayons X, permet d’en guérir un grand nombre trés simplement cl 
avec d'excellentes cicatrices. Je laisse de cété également les sar- 
comes, car on range sous ce vocable trop de choses différentes. 

Mais ce sont les cancers véritables qui sont intéressants, ceux 
de la langue, du sein, de l’utérus, du rectum. Pour ceux-la j’ai com- 
plétement perdu mon optimisme des premiers jours. Je suis méme 
devenu trés pessimiste au sujet du radium. Je ne le considére plus 
que comme un palliatif transitoire et encore pas dans tous les cas. _ 
Je n'ai pas d’ailleurs un instant l’idée de nier l’action du radium 
_ sur les cellules épithéliales cancéreuses. J’ai étudié cette question 
avec Herrenschmidt. Nous lui avons consacré un mémoire qui a 
été communiqué au congrés de Budapest. Nous avons publié dans 
nos bulletins des planches qui montrent nettement laction du 
radium. 3 

Je ne doute donc pas de I’action du radium. Je crois méme que 
si l’on plantait un tube de radium dans un tout petit épithéliome 
bien limité, ‘on le guérirait. Mais pour ma part, je ne me crois pas 
autorisé a traiter par le radium ni par aucune autre méthode un 
cancer opérable. 

Je parle donc seulement des cancers inopérables. Geux-la, on ne 
les guérit pas, parce que les radiations, alors méme que le radium 
est implanté dans la tumeur, n’atteignent pas les cellules qui ont 
cheminé dans les lymphatiques. 

On obtient des améliorations incontestables, mais je ne suis 


méme pas sir que la durée d’évolution du néoplasme soit par la 
modifiée. 
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J’ai présenté a la conférence internationale une femme qui 
paraissait guérie d’un cancer de l’utérus. Tous ceux qui l’ont touché 
s’écriaient ; « Si vous ne nous disiez pas qu'elle a eu un gros cancer 
du col utérin, nous ne pourrions pas nous en douter. » Eh bien, 
cette malade est revenue ultérieurement dans mon service avec une 
récidive dont elle est morte. 

Je vous ai présenté ici méme une malade guérie d’un gros can- 
cer inopérable de la parotide. Je l’avais soignée non directement 


-par le radium, mais par des injections d’un liquide radio-activé. 


Chez elle aussi le cancer a récidivé; je l’ai soignée 4 nouveau. Puis 
elle a disparu : elle a déménagé sans laisser d’adresse. Je sais seu- 
lement qu'elle était vivante il y a quelques mois car une infirmiére 
l’a rencontrée a la féte de Vaugirard, malheureusement sans lui 
demander son adresse. Je ne sais pas si elle a récidivé & nouveau, 
car tous nos efforts pour la retrouver ont été vains. Cette observa- 
tion se termine donc par un point d’interrogation. Mais toutes les 
autres se terminent de la méme facon, — la mort. 

A la conférence de Paris, Rowsing nous a dit qu’il avait guéri 
des cancers des lévres en y plantant des tubes de radium qu'il lais- 
sait en place pendant un temps trés long, jusqu’a un mois, si je me 
rappelle bien. 

Personnellement, je n’ai jamais traité de cancers de la langue 
par le radium, mais aprés des opérations pour des cancers de la 
langue trés avancés, quand la section du plancher buccal n’était pas 
nette, il m’est arrivé de mettre du radium dans la plaie opératoire. 
Pour les cancers de la langue, l’effet de cette thérapeutique a tou- 
jours été nul. La récidive s’est produite avec une extraordinaire 
rapidité. 

M. J. Darien. — Je ne pense pas qu'il soit justifié, en matiére de 
thérapeutique du cancer, d’établir une comparaison entre les résul- 
tats de l’exérase d’une part et ceux du traitement par les radiations 
de l’autre. En ce qui concerne les cancers de la peau tout au moins, 
ces deux méthodes ont chacune leurs indications spéciales. 

C’est ainsi que pour l’épithéliome tubulé ou baso-cellulaire, s'il 
est exact qu’on peut le guérir tant qu’il n’est pas trop avancé, par 
une foule de moyens, tels que les caustiques ou |’ablation chirurgi- 
cale, le traitement par les radiations constitue cependant un réel 
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progrés. Les applications de rayons X ou de radium, etc., non seu- 
lement sont indolores, mais, grace a leur action élective, le gué- 
rissent fort bien et cela en épargnant au maximum les tissus sains, 
ce qui est un avantage appréciable. 

Il en est tout autrement de l’épithéliome lobulé ou spino-cellu- 
laire. Depuis bien longtemps, et 4 maintes reprises, j’ai soutenu, 
devant la Société de Dermatologie et dans diverses publications, que 
les radiations sont incapables de guérir cette forme de cancer, 
qu’elles exercent méme une action facheuse sur son évolution. 

J'ai eu récemment l'occasion d’observer dans mon service un 
cas qui vient nettement a l’appui de cette maniére de voir. 

Une femme s’est présentée & nous avec un lupus vulgaire de 
toute la face, compliqué de trois épithéliomes siégeant l'un sur le - 
dos du nez, les deux autres sur chacune des joues. L’examen biop- 
sique a confirmé qu’il s’agissait d’épithéliomes lobulés, ce qui est 
de régle en pareil cas. Aucun des chirurgiens consultés n’a consenti 
a intervenir par une opération, qui aurait enlevé la face tout 
entiére. Devant ce cas désespéré, je me suis cru en droit de faire 
faire encore l’essai de la radiothérapie, mais en utilisant cette fois 
ces doses énormes que permet le procédé de la filtration sur alu- 
_ minium. En moins d’un mois j’ai fait faire sur l’un des épithéliomes 
trois séances de 10 unités H (soit 30 H mesurés au-dessous du filtre). 
Aprés une amélioration légére et de trés courte durée, le résultat a 
été déplorable, la tumeur irradiée a pris une inarche rapidement 
envahissante et térébrante, gagnant l’orbite et le squelette, et a 
provoqué la mort au bout de trois 4 quatre mois; les deux autres 
tumeurs avaient trés peu progressé pendant ce temps. J’ai l’im- 
pression absolument nette que notre thérapeutique a donné un coup 
de fouet a la prolifération morbide et a été franchement nuisible. 

Je saisis cette occasion pour demander aux membres de notre 
Association si l'un d’eux connait un ou plusieurs cas de guérison 
épithéliome lodulé par les radiations; j’entends parler de I’épi- 
théliome spino-cellulaire, malpighien, 4 globes épidermiques. II 
est nécessaire qu'une biopsie ait été faite avant le traitement pour 
rendre l’observation valable; car méme aux lévres, méme a la 
langue et au pharynx on peut rencontrer de |’épithéliome tubulé, 
bien que cela soit exceptionnel. Que ceux qui connaissent des cas 
de cet ordre les apportent ici, pour servir 4 l’instruction commune. 
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En dehors de la question d’espéce du cancer, il me parait que la 
question des doses de rayons a aussi une grande importance. J’ai 
cru et je crois encore que si les doses fortes sont destructives et 
méme électivement destructives des éléments de certains cancers, 
les doses insurfisantes sont au contraire excitantes et nuisibles. 

Ceci me conduit 4 demander a notre collégue Ledoux-Lebard 
pour quelle raison théorique il a fait 4 certains de ses malades des 
injections de sels de mésothorium. Je pensais, et Delbet a ici méme 
soutenu la méme opinion, que le rayonnement faible qui doit dans 
ces conditions atteindre les tumeurs, avait plus de chances d’étre 
nuisible qu’utile. Y a-t-il des expériences nouvelles sur ce point qui 
soient de nature 4 démontrer |’inanité des craintes que nous avions? 


M. PrerrE Devber. — Darier vient d’envisager un point trés 
_intéressant. 

On voit souvent des cancers épithéliaux qui sont trés manifeste- 
ment et trés heureusement influencés par une premiére application 
-de radium. Puis ultérieurement le radium semble perdre toute 
action sur elles. Il ya méme des cas ou l’on ne peut s’empécher de 
se demander s’il n’active pas leur évolution. 

J’ai vu un cas plus triste, que j’ai déja cité ici. Une jeune femme’ 
avait eu de la mammite chronique dans le sein gauche. On lui 
enleva un noyau prédominant situé dans la partie externe du sein. 

L’examen histologique a montré que le noyau ne présentail pas 
d’autres lésions que celles de la mammite chronique. Dans la plaie 
opératoire, on mit un tube de radium justement pour éviter la 
transformation des parties voisines qui étaient peu malades. 

Un an aprés, la malade revenait avec un cancer développé juste 
au point ot avait été placé le radium. Enfin j'ajoute que les modifi- 
cations observées sur les ganglions a la suite d’un traitement quel- 
conque ne prouvent jamais que ce traitement a une action sur le 
cancer. 

Quand on examine histologiquement des ganglions enlevés opé-— 
ratoirement et manifestement hypertrophiés, il arrive souvent que 
lon n’y trouve aucune lésion cancéreuse. Cliniquement, il est im- 
possible de faire la distinction de ce qui revient dans une adénopa- 
thie a J inflammation et au cancer. Dans les cas dont parle Récamier, 
je suis convaincu que la diminution de |’infiltration des ligament 
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larges était due non pas av radium mais au traitement concomi- . 
tant, nettoyage, asepsie. ? 

Je veux protester encore contre toute publication hative en fait 
de radiumthérapie, et aussi contre les publications de faits isolés. 
Par la on impressionne le public, on fait naitre des espérances 
injustifiées. Seules des statistiques intégrales de malades longtemps 
suivis peuvent avoir de l’intérét. 


Le Secrétaire des séances, 


R. Lepoux-Lesarpb. 
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